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Munkánk során célul tűztük ki az akut pankreatitisz kialakulásában szerepet játszó két 
kulcsfontosságú patogenetikai faktor, az epesavak és a tripszin hatásának vizsgálatát a 
pankreász vezeték sejtek bikarbonát szekréciójára. 
 
I. Szakmai eredmények 
 
Eredményeink azt mutatták, hogy az apikális oldal felől adott kis dózisú (0,1 mM) nem 
konjugált kenodeoxikólsav (CDC) stimulálja Cl-/HCO3- cserélő (CBE) működését, míg nem 
befolyásolja a Na+/HCO3- kotranszporter (NBC) és a Na+/H+ cserélő (NHE) aktivitását. A 
nagy dózisú (1 mM) CDC mind az apikális mind pedig a bazalis oldal felől adva gátolta a 
sav/bázis transzporterek működését. Ezzel ellentétben a konjugált glikokenodeoxikólsavnak 
(GCDC) nem volt hatása a transzporterek aktivitására. A következő lépésben azt vizsgáltuk, 
hogy az epesavak hatásukat milyen intracelluláris szignalizációs úton keresztül fejtik ki. Mind 
a CDC, mind pedig a GCDC intracellularis kálcium ion emelkedést váltott ki a pankreász 
vezeték sejtekben. Ez az emelkedés IP3 receptor illetve PLC inhibitorral blokkolható volt. Az 
extracelluláris Ca2+ ion kivonása viszont nem befolyásolta. Az apikális oldal felől adott kis 
dózisú CDC stimuláló hatása a Ca2+ szignál gátlásával kivédhető volt. (Gut 2008;57(8):1102-
12). 1 mM CDC jelentős mitokondrium károsodást idézett elő, emellett irreverzibilisen 
csökkentette az ATP szintet, mely az oxidatív és a glikolítikus metabolizmus gátlásából 
adódott össze. CCCP (oxidatív energiatermelés gátlása) és DOG/IAA (glikolízis gátlása) 
együttes adása szignifikánsan gátolta a  bikarbonát szekréciót, hasonlóan a CDC hatásához. 
Ezek az adatok alátámasztják, hogy az ATP depléció a sav/bázis transzporterek gátlásában 
kulcsfontosságú. (Gut; 2010 in print) 
Vizsgálataink azt mutatták, hogy az apikálisan adott tripszin, vagy PAR2 aktiváló peptid (AP) 
emeli a PDEC (pH)i szintjét, mely a bikarbonát szekréció gátlásából adódhat és PAR2 
antagonistával kivédhető. Emellett mind a tripszin, mind a PAR2-AP dózisfüggően emeli a 
[Ca2+]i-t, mely BAPTA-val gátolható. 
A luminális Cl- elvonás nem volt hatással az alaklizáló hatásra. Ez alapján lehetséges 
célpontként felmerült a CFTR klorid csatorna. CFTR-172 inhibitor szignifikánan csökkentette 
az alkalizáló hatást. Valószínűsíthető, hogy a tripszin bikarbonát szekréciót gátló hatásának 
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